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Inh ib itory reduktazy 3 -hyd roksy-3 -m ety log lu ta ry loko - 
enzymu A  (H M G -C o A ), zwane statynam i, skutecznie p o ­
p raw ia ją  p ro fil lip idowy, a le także zm niejszają c h o ro b o ­
wość i um iera lność z pow odu  cho rób  sercow o-naczyn io- 
wych. Leczenie statynam i przynosi korzyści bez względu 
na w iek, p łeć i wyjściowe stężenie cho lestero lu . Jednak 
w  badan iach  dotyczących prew encji w tó rne j chorych w łą ­
czano do  badan ia  po kilku m iesiącach od incydentu 
w ieńcow ego, a korzystne efekty te rap ii obserw ow ano d o ­
p ie ro  po 1 2 -2 4  m iesiącach leczenia statynam i [1]. Ponie­
waż już po kilku daw kach statyny stężenie cho lestero ­
lu LDL obniża się, a stały poziom  osiąga się przeciętnie 
po 2 tygodn iach , wysunięto h ipotezę, że rów nież korzyści 
kliniczne z leczenia tą  klasą leków  p o ja w ia ją  się szybko. 
Przekonanie to  w zm acnia ły  w ynik i badań dośw iadcza l­
nych nad niezależnym i od cho lestero lu  d z ia łan iam i statyn. 
Najlepszym  m ode lem  in v ivo  nada jącym  się do  spraw dze­
nia słuszności h ipotezy o m ożliwych korzyściach z szybkie­
go  dz ia łan ia  statyny jest n iew ątp liw ie  ostry zespół w ie ń co ­
wy (acute co ronary  syndrom e, ACS). W ia d o m o  bow iem , 
że chorzy z ACS są narażeni na duże ryzyko naw rotu  n ie ­
dokrw ien ia  po tak im  incydencie, a leczenie inwazyjne 
zmniejsza to ryzyko jedynie w  um iarkow any sposób [2].
Kliniczne korzyści wynikające z leczenia statynami 
w ostrych zespołach wieńcowych
W  prospektyw nym  b a d a n iu  M IRACL (M yo ca rd ia l 
Ischaem ia Reduction with Aggressive C ho leste ro l Lowe­
ring) po raz pierwszy u 3 0 8 6  chorych w ykazano, że a tor- 
wastatyna w  daw ce 8 0  m g /d o b ę  w łączona w  ciągu 
24  do  96  godzin od przyjęcia do  szpitala z pow odu  ACS 
wiąże się jedynie ze zm niejszonym  ryzykiem naw ro tu  d ła ­
w icy p iersiow ej w  obserw acji 16 -tygodn iow e j w  p o ró w n a ­
niu z p lacebo  [3]. C hociaż łączny punkt końcow y obe jm u-
nie krążenia lub naw raca jące  n iedokrw ien ie  serca w ym a ­
ga jące  hosp ita lizac ji w ystępow ał o 16% rzadziej u osób 
leczonych statyną [3 ], to  ryzyko najważniejszych incyden­
tów  sercow o-naczyn iow ych, takich jak zgon lub zaw a ł ser­
ca, było pod ob n e  w  obu  g rupach  terapeutycznych.
Korzyści z leczenia h ip o lip e m izu ją ce g o  w  obserw ac ji 
k ró tko te rm in o w e j chorych po ACS su g e ro w a ło  już m ałe 
ba d an ie  z ra n d o m iza c ją  A rntza i wsp. z 2 0 0 0  r., w  k tó ­
rym s tosow ano  praw asta tynę [4] o raz ana liza  New- 
b y 'e g o  i wsp. o p u b lik o w a n a  w  2 0 0 2  r. [5 ]. Łączna a n a ­
liza b adań  obserw acyjnych  A ro n o w a  i wsp. [6] z u d z ia ­
łem  2 0  8 0 9  chorych p o ka za ła , że ryzyko zgonu  po m ie ­
siącu od incydentu  by ło  o 56 %  m niejsze u pacjen tów , 
którzy w  dn iu  w yp isan ia  ze szp ita la  po ACS o trzym a li z a ­
lecenie p rzy jm ow an ia  statyny. Szwedzki rejestr p rzypad ­
ków  ACS po tw ie rd z ił, że po roku  od ostrego  zaw a łu  ser­
ca śm ie rte lność była p onad  2 razy m niejsza w śród p a ­
cjen tów , którzy opuszcza jąc szpita l byli leczeni statyną, 
w  p o ró w n a n iu  z pozosta łym i [7].
N a jba rdz ie j p rzekonujący dow ód  skuteczności w cze­
śnie rozpoczętego leczenia statyną w  ACS dostarczyło k o ­
lejne prospektywne badan ie  PROVE-IT (Pravastatin or 
A torvastatin  Evaluation a nd  Infection Therapy) [8 ], do  k tó ­
rego w łączono  4 1 6 2  chorych, u których ob jaw y ACS p o ­
jaw iły w  c iągu  ostatnich 10 dn i. W  po rów nan iu  z praw a- 
statyną w  daw ce 4 0  m g /d o b ę , stosowanie atorwastatyny 
(80 m g /dobę ) przez 2 lata po ACS w iąza ło  się z większą 
(o 16%) redukcją  ryzyka wystąpienia poważnych incyden­
tów  sercow o-naczyn iow ych, tj. zgonu, zaw ału  serca, u d o ­
kum entow ane j n iestabilne j d ław icy p iersiow ej w ym a g a ją ­
cej hosp ita lizac ji, rew asku laryzacji tę tn ic  w ieńcow ych 
i udaru m ózgu. Przewaga in tensywnego leczenia h ipo lipe -
m izu jącego nad m niej agresywnym za po m o cą  prawasta- 
jący zgon , zaw a ł serca n iezakończony zgonem , zatrzym a- tyny w  dawce 4 0  m g /d o b ę  po ja w ia ła  się już po 3 0  dniach
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leczenia [8]. Tym różn icom  w  efektach klinicznych o d p o ­
w ia d a ło  silniejsze dzia łan ie  h ipo lipem izu jące  atorwastaty- 
ny w  dużej daw ce (cholesterol LDL 1,6 m m o l/l w  p o ró w ­
naniu  z 2 ,5  m m o l/l w  g rup ie  prawastatyny).
Rozczarowanie zw olennikom  agresywnej terapii h ipo li- 
pem izującej przyniosły natom iast wyniki badan ia  A  to Z  [9]. 
Porównano w  nim dzia łanie 4 0  mg simwastatyny stosowa­
nej w  1. m iesiącu po ACS, a następnie 8 0  mg tego leku 
codziennie, z g rupą chorych, w  której dop ie ro  po 4 m iesią­
cach stosowania p lacebo  w łączono simwastatynę w  d o b o ­
wej dawce 2 0  mg. W ykazano jedynie dążenie do zm nie j­
szania się incydentów sercowo-naczyniowych przystosow a­
niu intensywnego leczenia h ipo lipem izu jącego [9].
Stosowanie dużych dawek statyn, jak również znaczne 
o bn iżen ie  stężenia cho les te ro lu  LDL, naw et pon iże j 
1,3 m m o l/l, nie p row adziło  do istotnego wzrostu działań 
niepożądanych tych leków. Nie obserw ow ano przypadków 
zgonów  związanych ze stosowanym leczeniem h ipo lipem i- 
zującym. Jednak w  badaniu  A  to Z  ponad 10-krotny wzrost 
kinazy kreatynowej wystąpił znam iennie częściej u chorych 
przyjmujących 8 0  mg simwastatyny dziennie [9]. Panuje p o ­
g ląd , że u chorych, u których nie występowały przeciwwska­
zania do  w łączenia statyny, leczenie takie jest bezpieczne. 
Pamiętając historię wycofania z rynku ceriwastatyny w  sierp­
niu 2001 r., w arto  podkreślić, że największe ryzyko rabdo- 
m iolizy i zgonu w  trakcie terapii występuje u chorych z n ie­
doczynnością tarczycy, n iewydolnością nerek oraz leczo­
nych równocześnie fib ra tam i lub cyklosporyną.
W  m aju  2 0 0 6  r. og łoszono  w ynik i systematycznego 
przeg lądu danych opub likow anych  do  września 2 0 0 5  r., 
a dotyczących w łaśn ie  e fektów  stosowania statyn w  ACS 
lub w  pierwszych dn iach po incydencie [10 ]. W yniki 
12 badań , w  których w zię ło  udzia ł 13 0 2 4  chorych z ACS 
pokazały, że ryzyko w stąp ien ia  z łożonego  punktu  ko ń co ­
w ego : zgonu, zaw ału  serca lub udaru m ózgu w  ciągu 
m iesiąca oraz po następnych 4 m iesiącach od ACS jest 
podobne  u osób leczonych statynam i (początek terap ii 
w  c iągu  pierwszych 14 dn i od po jaw ien ia  się o b jaw ów  
ACS) i tych, którzy nie o trzym ali tak iego  leczenia. P odob­
ne rezultaty przyniosła ana liza  ryzyka pojedynczych p unk­
tów  końcow ych, w  tym wszystkich zaw a łów  serca i z g o ­
nów, a także rew askularyzacji tę tn ic w ieńcow ych.
W ciąż zatem otwarta jest kwestia, czy dołączenie staty- 
ny do terapii u chorych z ACS rzeczywiście przynosi inne w y­
m ierne korzyści niż znaczna redukcja stężenia cholesterolu.
Mechanizmy działania slalyn w ostrych zespołach wieńcowych
M ech an izm y z a le ż n e  od cholesterolu
Statyny zosta ły w p row ad zo n e  na rynek ja ko  n a js il­
niejsze leki o bn iża jące  stężenie cho les te ro lu  we krwi. 
N ie jest jednak  jasne, do  ja k ie g o  s topn ia  ew entua lne  
korzyści p łyn ą ce  z in te n syw n e g o  leczen ia  s ta tyną
w yn ika ją  z w iększej redukc ji cho les te ro lu  w  jego  trakc ie , 
a ile zależy od tzw. e fek tów  p le jo tro p o w ych , n ieza leż­
nych od h ip o lip e m izu ją ce g o  d z ia ła n ia  statyn.
W  b a d an ia ch  prospektyw nych (z w y ją tk iem  ba d an ia  
M IRACL [3 ]), efekty k lin iczn ie  za leża ły od s topn ia  re d u k ­
cji cho les te ro lu  LDL w  g rup ie  chorych  o trzym ujących  sta- 
tynę [8 ]. Im m niejsze stężenie cho les te ro lu , tym większe 
efekty k lin iczne. O k a z a ło  się także, że pod ło żem  tak ie j 
za leżności m o g ą  być zm iany  obse rw ow ane  w  blaszkach 
m iażdżycow ych. Badan ie  O ka za k i i wsp. [11] w ykaza ło , 
że leczenie a to rw asta tyną  w  daw ce 2 0  m g /d o b ę  w łą ­
czone po plastyce w ie ń co w e j w ykonane j z p o w o d u  ACS 
po 6 m ies iącach  p row adz i d o  zm nie jszen ia  w ie lkośc i 
b laszki m iażdżycow e j w  tę tn icy w ie ń co w e j, a zm iana  ta 
ko re lu je  z odse tkow ą  red u kc ją  stężenia ch o le s te ro ­
lu LDL, w  tym u osób , u których stężenie tego  p a ra m e ­
tru jest w y jśc iow o  ty lko  n ieznacznie  zw iększone. Zatem  
m im o  danych w skazu jących na istn ienie poza lip idow ych  
dz ia łań  statyn, m ogących  m ieć znaczenie  k lin iczne , re ­
dukc ja  stężenia cho les te ro lu  LDL ma kluczow e znacze­
nia d la  o s iągn ięc ia  korzyści u chorych dużego ryzyka.
M ech an izm y n ie za le żn e  od cholestero lu
Liczne b a d a n ia  w skazu ją , że statyny, poza silnym  
dz ia łan iem  h ip o lip e m izu ją cym , w yw ie ra ją  d o da tkow e  
efekty ka rd io p ro tekcy jne , tak ie  jak p o p ra w a  dysfunkcji 
ś ró d b ło n k a , og ran iczen ie  reakc ji za p a ln e j, s tab ilizac ja  
blaszki m iażdżycow ej o raz os ła b ie n ie  aktyw ac ji uk ładu  
krzepn ięc ia , o b e jm u ją ce  m .in . zm n ie jszoną  ekspresję 
czynnika tka n kow eg o  na m akro fa g ach  i ś ró d b ło n ku  czy 
spow o ln ie n ie  reakc ji ka ta lizow anych  przez trom b in ę  
(tab. 1.) [1 2 -1 4 ] .  W iększość tych e fek tów  nie m ia ła  
zw iązku z obn iżen iem  stężenia cho leste ro lu  lub p o ja w ia ­
ła się, zan im  p ro fil lip id o w y  u le g a ł zm ian ie . Były one 
przypisyw ane przede wszystkim  za h a m o w a n iu  izopreny- 
lac ji (g łów n ie  g e ra n o g e ra n y la c ji)  b ia łe k  w e w n ą trzko ­
m órkow ych uczestniczących w  p rocesach  w zrostu , ró żn i­
co w a n ia , apoptozy, e n do /egzocy tozy  itp. Jednak dane 
po tw ie rdza jące  istn ien ie  tych e fektów  poch od zą  z badań 
in v itro  i na zw ierzęcych m ode lach  m iażdżycy o raz s to ­
sunkow o n ie licznych badań  klin icznych p row adzonych  
g łó w n ie  u chorych z h ip e rch o le s te ro le m ią  i/ lu b  s tab ilną  
pos tac ią  cho ro b y  w ieńcow e j.
E kstrapo lac ja  danych pochodzących  z badań  prze­
prow adzonych  u chorych  ze s ta b iln ą  pos tac ią  cho roby 
w ieńcow e j lub na m ode lach  zw ierzęcych o p ie ra  się je d ­
nak na za łożen iu , że m echan izm y leżące u pod ło ża  ACS 
są p o d o b n e  d o  tych obserw ow anych  w  stab ilnych  w a ­
runkach . Jednak tak ie  przybliżenie może być obarczone  
dużym b łędem  i d o p ie ro  w yn ik i b adań  u chorych z ACS 
lub w  m ode lach  zb liżonych do  tej sytuacji k lin iczne j p o ­
zw o lą  uznać badany  m echan izm  za p raw d o p o d o bn y .
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P rzeciw zakrze p o w e
W ie le  danych eksperym enta lnych  p o ka za ło , że sta ty­
ny isto tn ie  zm nie jsza ją  p o te n c ja ł tro m b o g e n n y  krwi 
[1 2 , 14, 15]. Panuje p o g lą d , że zm niejszen ie  generac ji 
trom b in y  pod  w p ływ em  statyn jest konsekw enc ją  przede 
wszystkim  zm nie jszone j ekspresji czynnika tka n kow eg o  
(TF) na ś ró d b ło n ku  naczyn iow ym  oraz m o n o c y ta c h /m a - 
k ro fa g a ch , a także w  ob rę b ie  blaszek m iażdżycowych. 
Inne przeciw krzep liw e  d z ia ła n ia  op isane in v ivo  o b e jm u ­
ją  zw iększoną ekspresję tro m b o m o d u lin y  na ś ród b ło n ku  
z n a s tę p o w ą  w zm o żo n ą  in a k ty w a c ją  czynn ika  Va, 
zm nie jszoną szybkość ak tyw ac ji czynnika V  i XIII [15 ]. 
U osób  ze stężeniem  cho les te ro lu  c a łko w ite g o  od p ra w i­
d ło w e g o  do  w ysok iego  (ponad 8 m m o l/l)  s im w astatyna 
s tosow ana przez 3 m iesiące znam ienn ie  upośledza  p o ­
w staw an ie  tro m b in y  oce n ia ne  in v ivo  w  m ie jscu uszko­
dzenia d robnych  naczyń [1 6 ]. S im w astatyna w  d o b ow e j 
daw ce 2 0 - 4 0  m g s tosow ana u mężczyzn z h ipe rcho le - 
s te ro lem ią  zm niejsza o ok. 3 0 %  te m p o  g e n e ra c ji trom - 
b iny i reakc ji ka ta lizow anych  przez tę p ro teazę , a d z ia ła ­
nie to  by ło  niezależne od zm iany p ro filu  lip id o w e g o  [17 ].
D o p ie ro  w  2 0 0 5  r. w ykazano , że statyny po tra fią  
zm niejszyć generac ję  tro m b in y  już po k ilku  dn iach  lecze­
nia [1 8 -2 0 ] .  Po ak tyw ac ji krzepn ięc ia  przez uszkodzenie 
naczyń o c e n io n o , że po 3 dn iach  leczenia s im w astatyną 
w  daw ce 4 0  mg na d obę  chorych ze s ta b iln ą  d ła w icą  
p ie rs iow ą  doch od z i do  is to tnego  os ła b ie n ia  reakc ji k a ­
ta lizow anych  przez tro m b in ę , tak ich  jak  konw ers ja  fibry- 
nogenu  d o  fib ryny [1 9 ]. Ponadto s im w astatyna up o ś le ­
dza aktyw ację  p ły tek krw i po uszkodzeniu naczyń, czego 
w yrazem  jest zm niejszenie u w a ln ia n ia  b ia łe k  z z ia rn is to ­
ści p ły tkow ych , tak ich  jak  p -tro m b o g lo b u lin a  [20 ].
Czy jednak statyny są w  stanie os łab ić  p rodukcję  trom - 
biny w  ACS? Dwa dotychczas opub likow ane  badania  
nad układem  krzepnięcia u chorych z ACS nie wykazały, 
aby leczenie atorwastatyną lub prawastatyną w  dawce
4 0  m g /d o b ę  m og ło  zaham ow ać powstawanie trom biny 
w  tej postaci choroby w ieńcow ej [21 , 2 2 ]. Te wstępne w y­
niki tłum aczono  faktem , że ACS charakteryzuje się bardzo 
silną stym ulacją m echan izm ów  prozakrzepowych w  m ie j­
scu uszkodzenia blaszki m iażdżycowej, które są stosunko­
w o  oporne  na dzia łan ie  kwasu acetylosalicylow ego, a n a ­
wet heparyny n ie frakc jonow ane j [23 ]. Ten silny bodziec 
prozakrzepowy w yw ołu je  zw iększoną syntezę trom b iny we 
krwi przez w ie le m iesięcy od incydentu w ieńcow ego, 
a po zawale serca cechy stanu prozakrzepow ego wykrywa 
się w  żylnej krwi obw odow ej nawet przez 2 lata [24 , 25 ].
P rzec iw zap a ln e
Proces zapa lny bierze udzia ł w  patogenezie ACS, cze­
go wyrazem jest zwiększone ryzyko wystąpienia incydentów  
sercow o-naczyniow ych, obserw ow ane u osób z podwyż­
szonym poziom em  b ia łka  C -reaktyw nego (CRP) we krwi. 
W  prewencji p ierw otnej w ykazano, że CRP jest niezależnym 
czynnikiem ryzyka zaw ału  serca, udaru m ózgu, choroby 
tętnic obw odow ych oraz nag łe j śm ierci sercowej u bezob- 
jawowych kob ie t oraz mężczyzn, i to  w  różnych p o p u la ­
cjach [2 6 -2 8 ].  C o ważne, oznaczenie CRP m etodą o d u ­
żej czułości (hsCRP) dostarcza dodatkow ych in fo rm acji d o ­
tyczących rokow an ia  w  chorobach  uk ładu sercowo-naczy- 
n iow ego w  stosunku do tych, których dostarcza wynik c h o ­
lesterolu LDL przy różnym ryzyku ocen ianym  w  skali Fra­
m ingham  [28].
Statyny zm nie jsza ją  stężenie CRP u ludzi średn io  
o 1 5 -2 0 %  [2 9 , 3 0 ]. Efekt ten p o ja w ia  się po  kilku  m ie ­
s iącach  leczen ia , a le coraz w ięce j danych wskazuje 
na to , że już k ilka  daw ek p o tra fi zm niejszyć stężenie CRP 
k tó rego  okres p ó łtrw a n ia  w ynosi 19 godz in . Taki efekt 
s tw ie rdzono  po 3 dn iach  leczenia s im w asta tyną  w  d a w ­
ce 4 0  mg na d obę  chorych z h ip e rch o le s te ro le m ią . Efekt 
ten jednak  jest trudn ie jszy do  uchw ycen ia , jeśli ba d an ia  
g rupa  m a w yjśc iow e stężenia CRP < 2  m g /l.  W tedy p o ­
daw an ie  sim w astatyny w  daw ce 4 0  mg na dobę  przez 
7 dn i nie w p ływ a na poz iom  CRP [31 ].
Tabela 1. Prawdopodobne mechanizmy korzystnego działania statyn w ostrych zespołach wieńcowych (ACS)
Table 1. Potential mechanisms of beneficial effects induced by statins in patients with acute coronary syndrome (ACS)
Mechanizm Dane w stabilnej chorobie wieńcowej Dane w  ACS
stabilizacja blaszki miażdżycowej przekonu jące n ie jed noznaczne
ograniczenie procesu zapalnego w  ścianie naczyń przekonu jące n ie jed noznaczne
efekty h u m o ra ln e  (zm niejszenie p ro d u kc ji CRP 
cytok in  p rozapa lnych  i b ia łe k  adhezyjnych) p rzekonu jące n ie jed noznaczne
efekty ko m ó rko w e  (zm niejszenie ak tyw ac ji m onocy tów , lim focytów ) n ie jed noznaczne n ie jed noznaczne
upośledzenie powstawania zakrzepu w  naczyniu przekonu jące n ie jed noznaczne
efekty a n tyko a g u la cy jn e  (zm niejszenie ekspres ji czynnika 
tka n ko w e g o , p ro d u k c ji trom b iny) przekonyw u jące n ie jed noznaczne
efekty p rzec iw p ły tkow e (upośledzen ie  ak tyw ac ji i a g rega c ji) n ie jed noznaczne b ra k
poprawa dysfunkcji śródbłonka (zwiększenie biodostępności N O ) przekonu jące przekonu jące
182 Postępy w K ard io logii Interw encyjnej 2 0 0 6 ;  2 , 2  ( 4 )
Undos A . Stotyny w  ostrych zespołach wieńcowych
Dane dotyczące wpływu statyn na stężenie interleukiny-6 
(IL-6), podstaw ow ej cytokiny stym ulującej syntezę CRP, są 
niejednoznaczne. W ykazano, że 6 -tygodn iow e leczenie 
s im wastatyną (20 mg na dobę) nie obniża poziom u IL-6 
[32] i wysunięto hipotezę, że istnieje część puli CRP której 
p rodukcja  jest niezależna od tej cytokiny. Inni badacze 
stw ierdzali istotne zmniejszenie stężenia IL-6 w  trakcie sto­
sow ania statyn, podobn ie  jak poziom u czynnika martw icy 
now o tw orów  a  [30 ]. N a jpew n ie j zmniejszanie stężenia cy- 
tokin prozapalnych wykrywa się częściej, jeśli wyjściowe 
poziom y są zwiększone, ale po wykluczeniu ostrych in fek­
cji jako  przyczyny ich zwiększonej p rodukcji. Intrygująca 
jest także obserw acja , że redukcja stężenia CRP obserw o­
w ana w  trakcie leczenia sim wastatyną w  dawce 4 0  mg na 
dobę korelu je z upośledzeniem  generacji trom biny, k luczo­
w ego enzymu układu krzepnięcia [19 ]. Sugeruje to , że 
również in v ivo  istnieje ścisły związek m iędzy nasileniem 
stanu zapa lnego  a aktywnością krzepnięcia. N ie w ia d o m o  
do tąd , czy podobna  zależność dotyczy również chorych 
z ACS leczonych statyną. Również leczenie a to rw asta tynq  
w  daw ce 8 0  mg na dobę  chorych z n ies tab ilną  c h o ro b ą  
w ie ń co w ą  nie o b n iża ło  stężenia CRP po 5 d n ia ch , ale 
u chorych n ieo trzym ujących  leku h ip o lip e m izu ją ce g o  
poziom  CRP w zrósł w  tym sam ym  czasie o 188%  [33 ].
B adan ia  nad w p ływ em  statyn na ekspresję b ia łek  
adhezyjnych na pow ie rzchn i ś ró d b ło n k a , tak ich  jak  czą­
steczka p rzy legan ia  ko m ó re k  naczyn iow ych (vascular 
ce ll adhes ion  m o le c u le -1 , V C A M -1 ) i cząsteczka przyle­
gan ia  m iędzyko m ó rko w e g o  (in te rce llu la r adhes ion  m o ­
le cu le -1 , IC A M -1) przyniosły n ie jednoznaczne w ynik i 
[3 4 , 3 5 ].
O s ta tn io  w ykazano , że s tosow anie  a torw asta tyny 
w  daw ce 10 m g /d o b ę  u chorych z ACS w iąże się ze z n a ­
m iennym  zm n ie jszen iem  stężen ia  m ie lo pe ro ksyd azy  
w  surow icy, a redukc ja  ta nie ma zw iązku z rów nocze ­
snym spadk iem  stężenia CRP [36 ].
Inne
W  analizie 5 0  osób biorących udzia ł w  badan iu  
PROVE IT-TIMI 2 2  [8] stw ierdzono ok. 25 %  popraw ę czyn­
ności ś ródb łonka , m ierzonej rozszerzeniem tętnicy ram ien- 
nej zależnym od przepływu oraz wyw ołanym  przez podję- 
zykowe podan ie  nitrog liceryny u chorych leczonych prawa- 
statyną lub atorwastatyną. Te efekty, zarów no zależne, jak 
i niezależne od ś ródb łonka , obserw ow ano po 4 m iesią­
cach leczenia i nie m ia ły związku ze zmniejszeniem stęże­
nia CRP w  trakcie te rap ii [37 ]. Przesłanek do  istnienia ta ­
kiego dzia łan ia  dostarczyły m .in. badan ia  nad szybkimi 
efektam i dz ia łan ia  statyn w  odniesieniu do czynności ś ród ­
b łonka . S tw ierdzono je u mężczyzn z praw id łow ym  stęże­
niem cholestero lu w  osoczu w  ciągu 2 4  godzin po p o d a ­
niu atorwastatyny w  dawce 8 0  mg na dobę [38] i u osób 
w  podeszłym w ieku chorych na cukrzycę po 3 dniach le­
czenia ceriwastatyną 0 ,1 5  mg na dobę [39].
Zalecenia dotyczące stosowania statyn w ACS
W ytyczne am erykańsk iego  N a ro d o w e g o  P rogram u 
E dukacji C h o le s te ro lo w e j (NCEP ATPIII) z lipca  2 0 0 4  r. 
re ko m e n d u ją  rozpoczęcie  leczenia statyną przy przyjęciu 
lub w  czasie pierwszych 2 4  godzin  o raz dążenie  u tak ich 
chorych obc iążonych  bardzo  dużym  ryzykiem w ie ń c o ­
wym  do  o s iągn ięc ia  stężenia cho les te ro lu  LDL p o n i­
żej 1 0 0  m g /d l,  d o  7 0  m g /d l (1 ,8  m m o l/l)  [4 0 ]. Jednak 
p raw ie  50%  p a c je n tó w  z rozpoznaną  ch o ro b ą  w ie ń c o ­
w ą  nie os iąga  za lecanych  stężeń lip id ó w  za lecanych  już 
w cześnie j przez NCEP ATPIII [41 ].
Za lecen ia  A H A /A C C  dotyczące ostrych zespo łów  
w ieńcow ych bez uniesienia odc inka  ST wskazuje na p ra w ­
d o p o d o b n ie  korzystne dz ia łan ia  statyny (wraz z o d p o ­
w ie d n ią  dietą) w łączone j w  c iągu  2 4  do  96  godzin od p o ­
czątku incydentu w ieńcow ego  i kon tynuow ane j po w yp i­
saniu cho rego  ze szpita la. Jednak zalecenie tak iego  p o ­
stępow an ia  zarezerw ow ano d la  chorych, u których w y j­
ściowe stężenie cho lestero lu  LDL przekraczało 10 0  m g /d l 
(2 ,6  m m o l/l) . Jeśli w  1. dob ie  od początku o b ja w ó w  nie 
u d a ło  się oznaczyć pe łnego  lip id o g ra m u , zaleca się w y­
korzystanie wcześniejszego w yniku. Po 3 m iesiącach n a le ­
ży ponow nie  oznaczyć pełny p ro fil lip idow y i zm od y fiko ­
w ać daw kę, tak aby os iągnąć pożądany poziom  cho leste ­
rolu LDL (poniżej 2 ,6  m m o l/l)  [2].
W iększość na rodow ych  wytycznych za leca rozpoczę ­
cie leczenia s ta tynam i przed w yp isan iem  chorych p rzyję­
tych do  szp ita la  z pow o d u  ACS, bez w zg lędu  na stęże­
nie cho les te ro lu  LDL.
N ie ma zaleceń dotyczących w yboru  rodza ju  statyny, 
jednak p re feru je  się statyny silne. A to rw astatyna  lub sim - 
w astatyna w  daw ce 8 0  mg na dobę  p o w o d u ją  zwykle 
zm niejszenie stężenia cho lestero lu  LDL o ok. 50% , p o d ­
czas gdy praw asta tyna w  daw ce 4 0  mg na dobę  da je  re ­
dukcję  cho lestero lu  o 3 0 %  w artośc i w yjściow ej [42 ]. S il­
niejsze dz ia łan ie  h ipo lipem izu jące  ma jedynie rosuwasta- 
tyna, która jednak d o tąd  nie była stosow ana w  b a d a ­
niach z rand o m iza c ją  u chorych z ACS. Toczące się 
o becn ie  badan ie  LUNAR (Lim iting U ndertrea tm en t o f  Li­
p ids  in ACS w ith Rosuvastatin) ma na celu po rów nan ie  
e fe k tó w  s to so w a n ia  rosuw asta tyny  w  3 d a w ka ch  
-  2 0 , 4 0 , 8 0  mg na d obę  -  pod aw an e j począwszy 
od pierwszych 3 dn i od p o jaw ien ia  się o b ja w ó w  ACS [2].
D o p ó k i nie zostaną  o p u b lik o w a n e  nowe w yn ik i b a ­
d a ń , s tosow anie  statyny w  ACF w yda je  się uzasadn ione , 
zwłaszcza w o b e c  m a łe g o  ryzyka pow ażnych dz ia łań  n ie ­
pożądanych  i dużego  zag rożen ia  naw ro tem  incydentu  
w ie ń co w e g o  o raz zgonem .
Podsumowanie
O becn ie  dostępne dane sugeru ją , że wczesne rozpo­
częcie leczenia chorych z ACS dużymi daw kam i statyn m o ­
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że przynieść korzyści i zaleca się takie postępow anie . Jed­
nak wciąż brakuje p rzekonu jącego dow odu  celow ości ta ­
kiego postępow ania . Przy stosowaniu dostępnych dziś sta- 
tyn, np. atorwastatyny, w  dawce 8 0  mg na dobę m ało  
p raw dopodobne  jest osiągnięcie najważniejszego klin icz­
nego punktu końcow ego wszystkich badań , tzn. redukcji 
śm ierte lności przynajm niej w  obserw acji krótko term inow ej. 
P raw dopodobnie  wyniki kilku toczących się aktualn ie  b a ­
dań nad zastosow aniem  statyn w  ACS pozw olą  na w ycią ­
gnięcie bardziej jednoznacznych wniosków.
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